이용허락규약(Legal Code)을 이해하기 쉽게 요약한 것입니다. Disclaimer 저작자표시. 귀하는 원저작자를 표시하여야 합니다. 비영리. 귀하는 이 저작물을 영리 목적으로 이용할 수 없습니다. 변경금지. 귀하는 이 저작물을 개작, 변형 또는 가공할 수 없습니다. 분석약학 석사학위논문 High-Valence Silver Propamidine Nanoparticle의 합성에 기초한 항균 약물 효능 평가 Synthesis, Characterization, and Antibacterial Activities of High-Valence Silver Propamidine Nanoparticles 2018년 2월 서울대학교 대학원 약학대학 분석약학전공 이 진 란 -2 -국 문 초 록 당뇨병성 족부궤양은 당뇨환자의 주요 합병증이며, 95%의 당뇨환자와 연관이 있다. 이 합병증에 의해 입원한 환자의 상태는 치명적일 뿐만 아니라 생명에 위협을 받게 된다. 말초 혈관질환과 당뇨병성 신경병증이 당뇨병성 족부궤양의 주요 원인이다. 또한, 생체 내 비정상적인 대사, 미세혈관질병, 감염에 대한 위험성, 제한된 관절유 동성을 일으키는 요인이 될 수 있다. 기존 논문에서 당뇨병성 족부궤양 환자의 주요 원인균을 그람 양성균인 Staphylococcus aureus와 P.aeruginosa, Acinetobacter 와 같은 그람 음성균이 당뇨 병성 족부궤양의 원인임이 보고된 바 있다. 이러한 당뇨병성 족부궤양의 치료에 일 반적으로 쓰이는 항균제는 퀴놀론계 항균제인 ciprofloxacin과 세팔로스포린계 항생 제인 cefotaxime, ceftriaxone이 있다. 기존의 당뇨병성 족부궤양과 관련된 항균제의 경우 내성과 관련된 문제가 증가하고 있고, 이를 대체하기 위한 치료법에 대한 연 구의 필요성이 대두되고 있다. 그동안 은 나노와 이와 관련된 복합체가 상처치유효과와 항균 효과의 특성으로, 국 소 치료제로 널리 이용되었다. 나노 입자의 경우 병원균과 상호작용 할 수 있는 표 면적 대 체적비가 상대적으로 크기 때문에 항균효과가 뛰어난 장점이 있다. 기존의 논문들의 결과를 종합해보면, low valence 은 나노 입자에 비해 high valence 은 나 노 입자가 더 높은 항균효과를 보임을 알 수 있다. 따라서, High valance 은 나노 입자는 기존의 내성을 극복할 수 있는 항균제 후보물질로 주목 받고 있다. 은 나노 입자의 산화 상태에 따라 그에 결합하는 리간드가 다르기 때문에 조건에 맞는 리간드를 고려하여 복합체 합성을 기획해야 한다. Aromatic diamine 유도체인 propamidine은 항원충활성과 상처 내의 균의 증식 억제 효과가 있다. Propamidine 은 urea-type의 acetimidamide를 포함한 두개의 방향족 고리를 가지고 있기 때문에 diamidine 유도체라 볼 수 있다. Propamidine내 Imine 그룹이 은 이온에 전자를 주 어 배위결합을 하는데 이상적인 리간드로 작용한다. 이러한 점을 고려하여, high valence silver 복합체를 합성하는데 있어 리간드를 propamidine으로 결정하였다. Reverse microemulsion 기법을 통해 Ag(II)PRO 나노 입자를 합성하였으며, 항균효 과는 zero valence 은 나노 입자와 비교하여 평가하였다. 새롭게 합성된 high-valence Ag(II)PRO 나노입자의 항균효과가 은 나노 입자에 비해 상대적으로 더 높다는 결과를 얻게 됨을 통해 당뇨병성 족부궤양에 있어 새로운 치료제가 될 수 있음을 제시하였다. Ag(II)PRO 착화합물의 특성은 NMR, FT-IR, XPS, mass spectroscpy를 통해 분석하였다. -3 -주요어 propamidine, 당뇨병성 족부궤양, antibacterial test, high valence silver nanoparticles, 최소억제농도, 최소살균농도, 전자투과현미경, X선 광전자 분광법
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Diabetic foot ulcer (DFU) is becoming more serious concern as it affects 95% of diabetic patients worldwide. It has been shown that the Staphylococcus aureus and other Gram-negative microorganisms are the main reasons behind this disease. Though many antibiotics are presently used to treat the DFU, due to increased bacterial resistance, new alternative therapies are always welcome. To address this alarming issue, we have designed and synthesized the high-valence silver propamidine (Ag(II)PRO) complex as well as nanoparticles and characterized both by usual spectroscopic methods. The reverse microemulsion technique has been applied to synthesize Ag(II)PRO nanoparticles and its antibacterial activity has been compared with zero-valence silver nanoparticles (AgNPs) with similar size. The antibacterial efficacies of Ag(II)PRO nanoparticles and AgNPs were tested against Gram-negative and Gram -positive organisms responsible for DFU. The newly synthesized high-valence
Ag(II)PRO nanoparticles showed higher antibacterial activity compared to silver-only nanoparticles (AgNPs). This study concludes that the high-valence
Ag(II)PRO nanoparticles show better antibacterial activity than AgNPs and they may serve as the next generation therapeutic agent for the diabetic wound care. 
